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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】血管新生は気管支喘息における気道リモデリングの病態の一つと考えられ種々の血管新生因子により
制御される。近年angiopoietin-2 (Ang-2) はvascular endothelial growth factor (VEGF) との相互作用を
介して血管リモデリングの進展に関与していると考えられている。今回我々は喘息気道におけるVEGFとAng-2
の相互作用を明らかにし、その喘息病態への関与を検討した。 
【対象と方法】喘息患者17例、健常者10例において誘発喀痰中の血管新生因子(VEGF、Ang-2、hepatocyte growth 
factor (HGF) 濃度) をELISAにて測定し種々の臨床指標との相関性を検討した。さらに喘息患者には8週間
の吸入ステロイド(beclomethasone dipropionate 800μg/日) による治療を施行し治療前後の変化についても
検討を加えた。 
【結果】誘発喀痰中VEGF、Ang-2、HGF濃度は喘息群において有意に高値であった。Ang-2濃度はVEGF濃度と
有意な正の相関を認めたが(r=0.49, p=0.049)、HGF濃度との相関は認められなかった。気道血管透過性指数（喀
痰アルブミン濃度/血清アルブミン濃度）はVEGF濃度と有意な正の相関を認めたが(r=0.58, p=0.02)、HGF濃
度との相関は認められなかった。VEGF/Ang-2濃度比は喘息群にて有意に高値であり、臨床指標中気道血管透過
性指数とのみ有意な相関を認めた(r=0.57, p=0.02)。ステロイド治療後VEGF濃度は有意に減少したが、Ang-2
濃度は変化を認めなかった。さらにVEGF/Ang-2濃度比はステロイド治療後、健常群と同レベルまで減少するこ
とが確認された。 
【結論】Ang-2はVEGFとの相互作用を介し、喘息気道において血管リモデリングに関与するとともに、吸入ス
テロイド治療がこのような血管リモデリングの進展を制御する可能性が示唆された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の要 旨 
（目的）血管新生は気管支喘息における気道リモデリングの病態の一つと考えられ種々の血管新生因子により
制御される。近年angiopoietin-2 (Ang-2) はvascular endothelial growth factor (VEGF) との相互作用を
介して血管リモデリングの進展に関与していると考えられている。今回我々は喘息気道におけるVEGFとAng-2
の相互作用を明らかにし、その喘息病態への関与を検討した。 
（対象と方法）喘息患者17例、健常者10例において誘発喀痰中の血管新生因子(VEGF、Ang-2、hepatocyte growth 
factor (HGF) 濃度) をELISAにて測定し種々の臨床指標との相関性を検討した。さらに喘息患者には8週間
の吸入ステロイド(beclomethasone dipropionate 800μg/日) による治療を施行し治療前後の変化についても
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検討を加えた。 
（結果）誘発喀痰中VEGF、Ang-2、HGF濃度は喘息群において有意に高値であった。Ang-2濃度はVEGF濃度と
有意な正の相関を認めたが(r=0.49, p=0.049)、HGF濃度との相関は認められなかった。気道血管透過性指数（喀
痰アルブミン濃度/血清アルブミン濃度）はVEGF濃度と有意な正の相関を認めたが(r=0.58, p=0.02)、HGF 濃
度との相関は認められなかった。VEGF/Ang-2濃度比は喘息群にて有意に高値であり、臨床指標中気道血管透過
性指数とのみ有意な相関を認めた(r=0.57, p=0.02)。ステロイド治療後VEGF濃度は有意に減少したが、Ang-2
濃度は変化を認めなかった。さらにVEGF/Ang-2濃度比はステロイド治療後、健常群と同レベルまで減少するこ
とが確認された。 
（結論）Ang-2はVEGFとの相互作用を介し、喘息気道において血管リモデリングに関与するとともに、吸入ス
テロイド治療がこのような血管リモデリングの進展を制御する可能性が示唆された。よって本研究はAng-2の
喘息気道病変への関与を示唆するものであり、本研究は博士（医学）の学位を授与されるに値するものと認め
られた。 
 
